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Essais de supplémentation 
d'un aliment d'allaitement avec de la Quindoxine 
(Grofas) 
par W. JoussELLIN et J. LADRAT 
L'emploi de substances antibiotiques comme facteur de crois­
sance dans les aliments des animaux de ferme a soulevé de 
nombreuses réserves de la part de certains hygiénistes. Depuis 
1970 la publication du Rapport du Comité Swann et la propo­
sition faite en 1972 aux E.-U. par les membres de la Task Force 
du F. D. A. (•) les recherches des grandes firmes pharmaceu­
tiques s'orientent sur des produits ayant une structure chi­
mique différente des antibiotiques. 
Ces nouveaux produits ne doivent provoquer aucune res1s­
tance croisée avec les facteurs antibactériens actuellement connus, 
utilisés comme additifs alimentaires. 
La Quindoxiile (Grofas), préparée par les Laboratoires 1. C. 1., 
est une Quinoxaline Ni N4 dioxyde, non utilisée en thérapeutique 
répondant à la formule : 
(*) Food and Drug Administration. 
Bull. Acad. Vét. - Tome XLVIII (Avril-Mai 1975). - Vigot Fères. Editeun. 
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Utilisée en Grande-Bretagne dans les aliments pour porcs et 
poulets de chair elle provoque une amélioration de la crois­
sance et de l'indice de consommation par rapport aux perfor­
mances des animaux appartenant à des groupes témoins. 
Taux 
Amélioration 
Durée du d'incorporation Indice de traitement de la 
Quindoxine Croissance consom-mati on 
Porcelet ... 8-12 20 g/t 7,5 p. 100 9,7 p. 100 
semaines 
Porc ....... du sevrage 50 g/t 11,3 p. 100 11,9 p. 100 
à l'abattage 
Poulet de 
chair ..... 8 25 g/t 4,6 p. 100 2,2 p. 100 
semaines 
Aux Pays-Bas - à l'i. L. O. B. {*) (Wageningen) - il fut 
conduit un essai de supplémentation avec 100 ppm de Quindo­
xine dans un aliment d'allaitement destiné à des veaux de bou­
cherie de souche Frisonne. 
Nombre d'animaux ..... . 
Poids initial (kg) .. . . . . . . 
Poids à 8 semaines 1/2 (kg). 
Indice de consommation .. 
Poids à l'abattage (kg) ... . 
Poids de carcasse (kg) . . .  . 
Hémoglobine un jour avant 
l'abattage g/100 ml ..... 
Témoin 
Sans antibiotiques 
30 
40,4 
102,4 
1,79 
133,9 
84,9 
6,7 
Expérimental 
100 ppm 
de Quindoxine 
30 
40,5 
126,5 
1,62 
160,7 
104,9 
7,8 
(*) Institut voor Landbouwkundig Onderzoek van Biochernische pro­
ducten. 
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Dans les installations expérimentales de la Chaire de Zoo­
technie de l'i. N. A. P. G. Centre de Grignon nous avons exa­
miné les effets de la supplémentation d'un aliment d'allaite­
ment avec 50 ppm de Quindoxine sur les performances de 
croissance, les qualités de fa carcasse et l'état sanitaire des 
veaux de boucherie et les avons comparés aux résultats obtenus 
avec le même aliment ne contenant aucun additif (témoin) 
ou une supplémentation antibiotique classique (référence). 
L'aliment d'allaitement, témoin, avait la composition géné­
rale suivante : 
Poudre de lait écrémé spray . . . . . . . . . . . . . . . . . . 61 
Poudre de lactosérum de pâte pressée spray . . . . 13 
Matières grasses . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 23 
Amidon de maïs . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 1 
Complément vitaminique . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . 1 
L'aliment.' référence contenait pour 100 kg d'aliment Terra­
mycine 4 g ; Bacitracine 4 g ; Furoxone 5 g. 
A l'aliment expérimental il avait été incorporé pour 100 kg 
5 g de Quindoxine. 
A l'analyse de contrôle il ne fut retrouvé que 69,8 p. 100 du 
produit. En conséquence il fut ajouté, au moment de la distri­
bution, après le 43e jour 15,5 mg de Quindoxine par kg d'ali­
ment ; soit une supplémentation réelle de 65,5 ppm. 
Les caractéristiques analytiques des régimes étaient les sui­
vantes : 
Matières sèches p. 100 ....... . 
Matières minérales p. 1 OO .... . 
Matières protéiques (N. x 6,4) 
J�t�2!�gr���; p: 1ôô ·::::::: 
Kcal/kg .................. . 
Témoin 
96,9 
6,76 
21,12 
22,2 
4.792 
Quindoxine 
50 ppm 
97,1 
6,69 
20,45 
21,9 
4.704 
Référence 
Antibiotiques 
+ Furoxone 
96,9 
6,68 
21,00 
22,3 
4.808 
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Les résultats sont résumés dans 
Nombre d'animaux au début 
de l'essai ................. 
Poids moyen au début de 
l'essai (kg) ............... 
Poids moyen à l'abattage 
(98 jours) (kg) ........... 
Croit moyen quotidien (kg) 
0-98 jours . . ............ . 
Indice de consommation 0-
98 jours . . . . . . . . . . .. . . . . . 
Poids de carcasse chaude (kg) 
Poids du gras de rognons p. 
100 du poids de la carcasse 
(kg) ...... . . . .. . ....... . 
Indice de couleur ........... 
Qualité commerciale des car-
casses : 
extra .... . ....... ..... 
1re . .... . . . . ... . .... . .  
2e ..................... 
Hématocrite moyen : 
début de l'essai ........ 
94e jour ............... 
Nombre de jours de diarrhées: 
légères ................. 
sévères ................ 
Témoin 
13 
43,6 
144,7 
1,030 
1,51 
90,2 
2,45 
83,5 
7 
5 
1 
38,7 
17,9 
26 
8 
le tableau 
Quindoxine 
13 
43,7 
149,2 
1,075 
1,45 
93,2 
2,36 
91,8 
• 
5 
3 
34,5 
20,9 
40 
36 
suivant 
Référence S. 
13 
43,8 N. S. 
149,1 N. S. 
1,074 N. S. 
1,48 N . S. 
93,6 N. S. 
2,43 N. S. 
77,9 N. S. 
8 
5 
39,6 
20,6 
27 
10 
Dans les conditions de notre essai, après un vide sanitaire 
de plus de 4 mois, nous n'avons constaté aucune différence 
significative de croissance, de consommation d'aliment, de qua­
lité de carcasse ou d'état sanitaire entre les veaux appartenant 
aux différents groupes expérimentaux : Témoin, Référence 
avec antibiotiques ou supplémenté avec 50 ppm de Quindoxine. 
Effel d'une dose décuple. 
Afin de connaître les effets éventuels d'une dose représentant 
10 fois le taux d'incorporation recommandé nous avons pris 
10 veaux mâles de souche FFPN et les avons nourris avec un 
aliment d'allaitement ayant les mêmes caractéristiques que pré­
cédemment auquel nous avions incorporé 500 ppm de Quin­
doxine. 
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Les performances de croissance et d'indice de consommation 
furent identiques à celles de l'essai à 50 ppm de Quindoxine. 
Il n'y eut à cette dose aucune manifestation pathologique 
et le comportement des animaux fut absolument normal. 
Examens histologiques. 
Des prélèvements de caillette, de foie et de reins furent 
effectués sur 4 veaux appartenant à chacun des lots témoins -
50 ppm et 500 ppm de Quindoxine. 
A l'examen histologique il ne fut décelé aucune lésion sur ces 
différents tissus (Prof. PARODI, E. N. V. Alfort). 
L'examen histologique des thyroïdes des 10 veaux du lot à 
500 ppm de Quindoxine ne révéla que des structures parfaite­
ment normales. 
Residus. 
Après administration orale la Quindoxine est absorbée par 
la muqueuse intestinale. Elle est rapidement métabolisée avant 
son élimination par le foie et le rein. Les principaux méta­
bolites sont la Quinoxaline et la Quinoxaline mono-N-oxyde. 
Aux doses de 50 et 500 ppm de Quindoxine dans les aliments 
d'allaitement il ne put être décelé, 5 heures après Je dernier 
repas, aucune trace du produit dans Je muscle, le foie et Je rein 
(limite de sensibilité de la méthode analytique 0,1 ppm). 
Toxicité. 
La DL 50 orale est supérieure à 1.000 mg/kg chez la souris ; 
elle est estimée à 475-500 mg/kg chez le rat; 500-750 mg/kg 
chez le porc ; 200-300 mg/kg chez le poulet. 
Chez le veau il faut atteindre la dose journalière de 35 mg/kg 
de poids vif, soit plus de 1.400 ppm dans l'aliment d'allaitement 
pour qu'il y ait des manifestations pathologiques après 12 jours 
de traitement. 
Etude de l'activité carcinogénique. 
Cette étude fut poursuivie, après l'autorisation d'emploi du pro­
duit par les autorités anglaises, par les Services de Recherches des 
Laboratoires 1. C. 1. sur des rats nourris avec des aliments conte­
nant selon les groupes expérimentaux 0, l, 10 mg/kg de Quin-
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doxine ou 1 et 10 mg/kg des principaux métabolistes du produit. 
10 mâles et 10 femelles de chaque groupe devaient être sacrifiés 
à 3, 6, 12, 18 et 24 mois. 
Au bout de 16 mois les rats recevant avec leur aliment 
10 mg/kg de Quindoxine présentèrent quelques signes cliniques. 
. A l'autopsie des sujets ayant succombé il fut trouvé des 
tumeurs cérébrales. 
Après sacrifice et autopsie des rats du groupe recevant 
10 mg/kg de Quindoxine il fut constaté 10 cas de tumeurs 
au niveau de l'épithélium olfactif sur 42 rats examinés. A l'exa­
men histologique il s'agit de tumeurs malignes épithéliales : 
adénocarcinomes et carcinomes squameux. 12 rats présentaient 
en outre des tumeurs hépatiques et certains présentaient à 
l'examen macroscopique une tendance métastatique. 
Sur les rats des autres groupes expérimentaux ou du groupe 
témoin il ne fut constaté aucun signe clinique ni tumeurs de 
l'épithélium olfactif. 
A l'issue de cette étude les Laboratoires 1. C. 1. arrêtèrent la 
fabrication de la Quindoxine et transmirent les résultats aux 
autorités administratives. Ils en informèrent également les ins­
tances médicales chargées de surveiller la santé des travail­
leurs ayant été exposés à la Quindoxine. 
En conclusion. 
La Quindoxine était un facteur de croissance largement uti­
lisé en Grande-Bretagne puisqu'elle était incorporée à environ 
la moitié des aliments composés destinés aux porcs et au tiers 
des aliments composés destinés aux volailles. 
Bien que des essais conduits aux Pays-Bas ·sur des veaux 
de lait Jlrouvèrent l'activité de la Quindoxine sur la croissance 
et l'indice de consommation, nous ne pûmes, dans nos condi­
tions expérimentales, après un vide sanitaire de plus de 4 mois, 
retrouver ces actions favorables. 
Les résultats nuls de cet essai sont identiques à certaines 
de nos précédentes observations sur les effets de différents 
facteurs de croissance, dans nos installations expérimentales. 
Pour que ces facteurs, qui dans l'ensemble préviennent les acci­
dents pathologiques, puissent man if ester leur action il faudrait 
pouvoir placer les animaux dans des installations moins bien 
entretenues, le vide sanitaire devrait être limité à 15 jours entre 
2 bandes successives. 
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La Quindoxine, facteur de croissance utilisé avec succès en 
Grande-Bretagne faisait l'objet d'une demande d'autorisation 
comme additif alimentaire en France. 
De nombreux essais de toxicologie semblaient prouver l'inno­
cuité de la Quindoxine. Poursuivant des recherches sur ce pro­
duit qui donnait jusqu'alors toutes satisfactions aux éleveurs 
et aux hygiénistes en ce qui concerne les effets nocifs à court 
terme tout au moins, les laboratoires 1. C. 1. prirent la décision 
d'arrêter la fabrication de la Quindoxine dès qu'ils connurent 
les effets cancérogènes de cette nouvelle molécule. 
A une époque où de nombreux critiques accusent l'industrie 
chimique de ne défendre que ses seuls intérêts et non ceux des 
utilisateurs ou des consommateurs de produits animaux nous 
pensons que cette relation de faits expérimentaux méritait 
<l'être rapportée. 
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